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切除術を施行された粘膜下層浸潤を伴う分化型胃癌 103 例より得られた合計 2773 
 
個のリンパ節（LNs; lymph nodes）を、モノクローナル抗体である CAM5.2 で免疫 
 
染色し LNMM を検索した。また、腫瘍の最深部を含む代表切片に対し HE 染色し、 
 
腫瘍径、組織型、腫瘍の粘膜下層の垂直方向の浸潤長（VTIDSM；vertical tumor  
 




脈管侵襲（BVI；blood vessel invasion）、未分化型癌の混在の有無を評価、癌の粘液 
 




免疫染色し、腫瘍の分化形質発現を胃型・腸型・胃腸型形質癌に分類し LNM およ 
 






LNM は 9 例(8.7%)、LNMM は 14 例(13.6%)に認められた。LNM、LNMM 両者とも 
 






LVI 陽性(P=0.0012)が LNMM と有意に関連が認められ、LNM 含めると BVI 陽性 
 
(P=0.0155)を加えた 5 因子と有意に関連が認められた。多変量解析では未分化型癌 
 
の混在が odds 比 6.862、LVI 陽性が odds 比 8.907 を示し、独立したリンパ節転移の 
 
危険因子であった。LNMM 群に腹膜転移を 1 例(7.1%)、LNM 群に肝転移を 1 例 
 






















こと」と明記され、「絶対適応病変」に対する内視鏡的粘膜切除（Endoscopic Mucosal  
 




















近年、遺伝子学的・免疫組織化学的手法を用いて従来の HE 染色では指摘できなか 
 




































膜下層にとどまる（pT1b(SM)）分化型胃癌 103 例を対象とした。標本の使用につい 
 






腫瘍の最深部を含む代表切片を HE 染色し、腫瘍の局在、肉眼型、腫瘍径、リンパ 
 
管侵襲(LVI; lymphatic vessel invasion)、血管侵襲（BVI；blood vessel invasion）の評 
 














103 例の標本から得られたリンパ節（2773 個）を、連続 3 切片で 4μm 厚に薄切し、 
 
1 切片は HE 染色、2 切片は LNMM の検索のためにサイトケラチンを染色する 
 
CAM5.2 モノクローナル抗体（Becton ディキンソン、サンノゼ、Calf）で染色した。 
 




価にあたっては、腺窩上皮型粘液：HGM(human gastric mucin)、幽門腺粘液：MUC6、 
 




められた場合を陽性とし、胃型形質癌(G type; gastric phenotype)、腸型形質癌(I type;  
 




統計学的分析には、単変量解析としては t 検定、χ2検定を用い、カテゴリー変数の 
 






対象症例の臨床病理学的各因子について Table 1 に示す。リンパ節転移に関しては、 
 
LNM は 9 例（8.7%）、LNMM は 14 例(13.6%)、3 例（2.9%）で LNM と LNMM が 
 




























有意差を認めなかった。未分化型癌を含むものでは、LNMM 群で P=0.0224、LNM 
 




















LNMM 群では有意差が認められなかったものの、LNM 群で P=0.0486、転移群で 
 




5つの因子について多変量解析を行ったところ、未分化型癌の混在が Odds比 6.862、 
 
LVI(+)が Odds 比 8.907 であり独立したリンパ節転移の危険因子となった(Table3)。 
 
Table4 に LNM、LNMM のいずれかの転移を認める 20 例の詳細を示す。内視鏡治療 
 
の適応拡大治癒切除病変の条件としてあげられる腫瘍径 30mm 以下の症例は 8 例 
 
(Case3,4,5,6,15,16,18,20)であったが、いずれの症例も粘膜下層に 500μm 以上の浸 
 




LNMM(+)群の Case2 において浸潤長が 400μm であったが、腫瘍径は 32mm、未分 
 
化型の混在有り、LVI(+)であった。再発については LNM(+)群で 1 例に肝転移を 
 
LNMM(+)群で 1 例に腹膜転移をきたした。5 年生存は 5 例で不明、他因死が 4 例、 
 
原病死が 1 例(肝転移症例)、無再発生存が 10 例であった。粘液形質発現の評価の結 
 
果は、G-phenotype 19 例(18.4%)、GI-phenotype64 例 (62.1%)、I-phenotype 20 例(19.4%) 
 
















CK8、CK18、CK19 を標識する CAM5.2 抗体を使用した免疫染色法を選択した。 
 
森田ら 8)は CAM5.2 抗体によるリンパ節転移の検討で H＆E 染色と比べ、転移率は 
 
10.6%から 11.4%に上昇したと報告している。また、Cai J ら 9)も同様に、粘膜下層 
 
浸潤癌 79 例の検討でリンパ節転移率が 13%から 34%に上昇したと報告している。 
 
また、検出率を上げるために連続切片法も用いた。従来の H&E 染色での報告だが、 
 
粘膜下層浸潤胃癌 57 例の切除リンパ節の検討で、1 切片法では転移度が 1.1%であ 
 
ったが、3 切片法では 1.6%に上昇したとの報告や、pN0 から pN(+)への移行率は 1.8% 
 




討し、23.4%の stage migration を報告しており、Sasaki ら 13)は 3μm 幅で 9 切片作る 
 
ことにより検出率が plateau に達したとしている。Ishida ら 14)は stage I-IV の 109 例 
 
に対し検討を行い、転移率が 9.4%から 17.6%へ上昇したと報告している。我々の検 
 




これら LNMM を含むリンパ節転移症例は、リンパ節転移のない症例と比較して、 
 
1) 腫瘍径が大きく(平均 43.5mm vs 28.2mm)、2)未分化型癌の混在が多く(85.0%  
 
vs44.6%)、3)粘膜下層浸潤長が深く(平均 3045μm vs 1390μm)、4)リンパ管侵襲 
 
(90.0% vs38.6%)、5)血管侵襲(50.0% vs 22.9%)を有する症例が多かった。また、LNMM 
 




襲のみ有意差を認めなかった。Takemoto ら 15)は、粘膜下層浸潤を伴う分化型胃癌 
 
188 例において腫瘍径と粘膜下層浸潤長と LNM の関係を評価し、VTIDSM300μm 
 
までは腫瘍径にかかわらず LNM を認めず、潰瘍・脈管侵襲陰性例においては 
 






化型 SM 癌 556 例を対象とした詳細な検討において、リンパ節転移のあった SM1 癌 
 












20mmで症例を分類したとき、20mm未満の 33症例中 LNMM陽性は 1例(3.0%)、20mm 
 
以上の 70 症例で LNMM 陽性は 19 例(27.1%)であり、20mm 以上の症例に有意差 
 
(P=0.013)をもって LNMM が多いと考えられた。また、VTIDSM 500μm で症例を分 
 
類したとき、500μm 未満 36 例で LNMM 陽性は 1例( 2.8%)、500μm以深 67 例で 
 
LNMM 陽性症例は 19例( 28.4%)、VTIDSM 500μm 以深の症例に有意差(P=0.007) 
 












Yasudaら 17)の検討では、pT2/3pN0の 64例において 5年生存率は LNMM(+)が 66%、 
 
LNMM (-)が 95%と LNMM(+)において有意に予後不良であったと報告し、さらに 
 
Changら 19)の進行癌含めた 482例の多数例での検討において 15.6%の stage migration 
 
を認め、LNMM は再発および予後規定因子として TNM 分類にいれるべきである 
 
と報告している。本検討で再発例は 2 例であり、そのうち腹膜転移と肝転移が各 1 
 
例であった。腹膜転移例の腫瘍径は 24mm、VTIDSM が 4300μm、未分化型癌の混 
 
在有り、LVI(+)、BVI(+)であり LNMM(+)LNM(-)であった(1/14, 7.1%)。肝転移例の 
 




あり LNMM(-)LNM(+)であった(1/11, 11.1%)。肝転移例で唯一原病死している。 
 
過去の Saitoら 20)の報告では胃型形質が LNMと有意な相関があったと述べられてい 
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Figure1;粘膜下層浸潤分化型胃癌患者 103 名(対象)のうち LNMM 患者が 14 名、LNM 
 




Table2；対象と LNMM、LMNM の相関を示す。(左が上方) 
 
Table3；対象と LNMM,LNM において有意に相関を示した因子について多変量解析 
 
を行い odds 比を示す。(左が上方) 
 




































Significance of lymph node micrometastasis in early differentiated-type  
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Accurate prediction of the metastatic status of lymph nodes is clinically  
 
 
important for selecting treatment strategies in patients with early gastric  
 
 
carcinoma with submucosal invasion (GCSM). However, the 
 
 
clinicopathological significance of lymph node micrometastasis  
 
 
(LNMM) remains unclear. In this study, we aimed to determine the  
 
 











A total of 2773 lymph nodes resected from 103 patients with early  
 
 
differentiated-type GCSM who underwent curative gastrectomy from  
 
 
1994 to 2006 at Showa University Hospital, were immunostained with  
 
 
CAM 5.2 monoclonal antibody to detect LNMM. The tumor  
 
 





of human gastric mucin (HGM), MUC6, MUC2 and CD10 in all tumors.  
 
 
Clinicopathological risk factors for LNMM were analyzed by univariate  
 
 
and multivariate logistic regression analysis.  
 
 
Also, the association between tumor differentiation phenotype and the  
 
 











metastasis, including LNMM, was detected in 20 patients (19.4%) of the  
 
 
103 patients.  
 
 
A multivariate analysis revealed that a mixed-type histology (odds ratio  
 
 
= 6.862) and the presence of lymphatic vessel invasion detected using  
 
 
D2-40 immunostaining (odds ratio = 8.907) were independent risk  
 
 





There was no correlation between tumor differentiation phenotype and  
 
 






A mixed-type histology and lymphatic vessel invasion are important risk  
 
 
factors for predicting the presence of LNMM in patients with early  
 
 
differentiated-type GCSM.  
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